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АКТОПРОТЕКТОРНІ ВЛАСТИВОСТІ БЕНОФІЛІНУ У НАЩАДКІВ ЩУРІВ 
З ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЮ ПРЕЕКЛАМПСІЄЮ

Актуальність. Високий темп життя у сучасному суспільстві, технологічний прогрес, постійні виклики сьогодення при-
зводять до виникнення стресів, надмірного навантаження на органи та системи людського організму, фізичної та психічної 
перевтоми. Це провокує виникнення постійної втоми, виснаження, різкого зниження захисно-адаптаційних механізмів орга-
нізму, імунітету тощо, а також фізичної витривалості. Отже, пошук та створення нових засобів для покращання адапта-
ційних можливостей організму людини залишається актуальним завданням сучасної медицини і фармакології.

Мета дослідження. Оцінити зміни показників фізичної працездатності нащадків щурів з експериментальною прееклам-
псією за умов ранньої та пізньої фармакологічної корекції, новим похідним метилксантину з умовною назвою бенофілін.

Матеріал і методи. Експерименти виконано на потомстві щурів від самиць із фізіологічною вагітністю та експерименталь-
ною прееклампсією, модельованою заміною питної води 1,8%-м розчином натрію хлориду. На першому етапі дослідження вивчали 
фізичну працездатність нащадків самок щурів з ЕП після ранньої фармакологічної корекції бенофіліном. На другому етапі потом-
ству, народженому щурами з ЕП, протягом 30 діб уводили у шлунок бенофілін у трьох дозах (35 мг/кг, 70 мг/кг та 105 мг/кг).

Результати дослідження. Установлено, що потомство самок з ЕП має більш низьку порівняно з тваринами, народ-
женими здоровими щурами, фізичну працездатність як на ранніх (3 міс) етапах онтогенезу, так і у віддалені періоди  
(18 та 25 міс), про що свідчить різниця у часі виконання тестів «УТ» та «ВП».

Висновок. Похідне метилксантину бенофілін зменшує негативний вплив ЕП на потомство за ранньої (із 40-ї по 70-ту 
добу життя) та пізньої (із 24-го по 25-й міс життя) фармакологічної корекції. Це передбачає можливість створення на 
основі бенофіліну препарату для превентивної корекції наслідків прееклампсії, перенесеної під час вагітності у нащадків.

Ключові слова: актопротекторна дія, бенофілін, метилксантини, аденозинові рецептори.
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ACTOPROTECTIVE PROPERTIES OF BENOFYLLINE IN THE OFFSPRING OF RATS  
WITH EXPERIMENTAL PREECLAMPSIA

Actuality. The high pace of life in modern society, technological progress, and constant challenges of today lead to the occurrence 
of stress, excessive load on the organs and systems of the human body, physical and mental fatigue. This provokes the emergence of 
constant fatigue, exhaustion, a sharp decrease in the body's protective and adaptive mechanisms, immunity, etc., as well as physical 
endurance. Therefore, the search and creation of new means to improve the adaptation capabilities of the human body remains an 
urgent task of modern medicine and pharmacology. 

The aim of the study was evaluation the changes in the physical performance indicators of the offspring of rats with experimental 
preeclampsia under the conditions of early and late pharmacological correction with a new derivative of methylxanthine with the 
conventional name of benophylline.

Material and methods. The experiments were performed on the offspring of rats from females with physiological pregnancy and 
experimental preeclampsia, simulated by replacing drinking water with a 1.8% sodium chloride solution. At the first stage of the study, 
the physical performance of the offspring of female rats with EP was studied after early pharmacological correction with benophylline. 
At the second stage, benophylline was injected into the stomach in three doses (35 mg/kg; 70 mg/kg; and 105 mg/kg) for 30 days to the 
offspring born to EP rats.

Research results. As a result of research, it was established that the offspring of females with EP have a lower physical capacity 
compared to animals born to healthy rats, both in the early (3 months) stages of ontogenesis and in the remote periods (18 and 25 
months), which is evidenced by the difference in the execution time of the " Body maintenance" and " Forced swimming" tests.

Conclusion. The methylxanthine derivative benophylline reduces the negative impact of EP on the offspring during early (from the 
40th to the 70th day of life) and late (from the 24th to the 25th month of life) pharmacological correction. This implies the possibility of 
creating a drug based on benophylline for the preventive correction of the consequences of preeclampsia, suffered during pregnancy, 
in the offspring.

Key words: actoprotective effect, benophylline, methylxanthines, adenosine receptors.



176 Фітотерапія. Часопис                 № 4, 2024

Біолог ія.  Фармація

Вступ. Актуальність. Високий темп життя 
у сучасному суспільстві, технологічний прогрес, 
постійні виклики сьогодення призводять до виник-
нення стресів, надмірного навантаження на органи 
та системи людського організму, фізичної та пси-
хічної перевтоми. Це провокує виникнення низки 
негативних наслідків, зокрема постійної втоми, вис-
наження, різкого зниження захисно-адаптаційних 
механізмів організму, імунітету тощо, а також фізич-
ної витривалості, яка відіграє ключову роль у вико-
нанні роботи та її якості в багатьох сферах життя 
людини на належному високому рівні. Отже, пошук 
і створення нових засобів для покращання адаптаці-
йних можливостей організму людини залишається 
актуальним завданням сучасної медицини та фарма-
кології (Лук’янчук, Сімонова, 2015).

Зацікавленість науковців та клініцистів до 
метилксантинів (МК) зумовлена значною чисельні-
стю їх фармакодинамічних та фармакотерапевтичних 
ефектів: бронхорозширювального, кардіотонічного, 
сечогінного, антиагрегантного, антиоксидантного 
та ін. (Kyshkan, Kosuba, 2017). Різноманітність та 
інтенсивність зазначених фармакологічних впли-
вів лікарських засобів із групи МК значною мірою 
залежать від індивідуальних особливостей орга-
нізму людини, активності ферменту фосфодіесте-
рази, кількості та чутливості підтипів аденозинових 
рецепторів, а також від хімічної будови та поло-
ження радикалів, уведених до структури синтетич-
них МК (Корнієнко, 2010; Матвійчук, 2018; Самура, 
Григор'єва, Романенко, 2017; Самура, Іванченко, 
Тихоновський, 2022). Диметилксантини, збільшу-
ючи вміст цАМФ у тромбоцитах і гладеньких м’я-
зах судин, пригнічують агрегацію тромбоцитів, роз-
ширюють вінцеві судини, покращують постачання 
клітин серця киснем і зменшують частоту нападів 
стенокардії (Самура, Іванченко, Тихоновський, 
2022). Синтетичні диметилксантини – пентоксифі-
лін і ксантинолу нікотинат найбільш виразно серед 
лікарських препаратів (ЛП) МК окрім судинороз-
ширювальної дії зменшують агрегацію тромбоцитів 
(Suprun, 2020; Висоцький, Глущенко, Храмова, 2016; 
Тржецинський, Гречана, Носуленко та ін., 2021). 
Завдяки антиагрегантній дії пентоксифілін і ксанти-
нолу нікотинат є препаратами вибору для лікування 
порушень мозкового та периферичного кровообігу. 
Виходячи з механізму дії ЛП із групи МК, їх гру-
пова належність у різних фармакотерапевтичних 
класифікаціях представлена як «Інгібітори фосфоді-
естерази». Окрім того, МК є конкурентними антаго-
ністами аденозину. Аденoзин − oдин з ендoгенних 
регулятoрiв, який ретельнo вивчаєтьcя. Він утвoрю-

єтьcя у цитoплазмi вciх клiтин oрганiзму (Корнієнко, 
2010; Матвійчук, 2018). Дiя МК є кoмплекcнoю, щo 
поєднує багатo не пов'язаних мiж coбoю механiзмiв: 
блoкаду АР, перерoзпoдiл ioнiв Cа2+, збiльшення 
звiльнення катехoламiнiв, зниження звiльнення 
гicтамiну, пoлiпшення мукoцилiарнoгo клiренcу, 
посилення cкoрoчень діафрагми (Корнієнко, 2010; 
Матвійчук, 2018; Тржецинський, Гречана, Носуленко 
та ін., 2021). Пoхiднi кcантину пригнiчують фермент 
3,5-нуклеoтидфocфoдiеcтеразу, який iнактивує 3′,5′-
АМФ, щo призвoдить дo накoпичення цАМФ у гла-
деньких м’язах cудин i зниження внутрiшньоклiтин-
нoї кoнцентрацiї кальцiю. З утвoренням цАМФ 
пoв'язана реалiзацiя бioхiмiчних i фiзioлoгiчних 
ефектiв, які виникають за збудження АР й активацiї 
мембраннoгo ферменту аденiлатциклази, пригнiчу-
ють агрегацiю трoмбoцитiв, активують кoлатераль-
ний крoвooбiг (Тржецинський, Гречана, Носуленко 
та ін., 2021). До Державного формуляра, окрім анти-
гіпертензивних та гіполіпідемічних препаратів МК, 
внесено ЛП, які нормалізують реологічні властиво-
сті крові та метаболічні процеси у стінці судин та 
чинять антиоксидантну дію (Стромило, Соловйова, 
2023). Раціональним є застосування антиоксидантів, 
оскільки антиоксидантний ефект ‒ один із механіз-
мів захисної активності щодо низки органів. Ці ЛП 
політропної метаболічної дії протидіють фундамен-
тальним механізмам ушкодження клітини ‒ гіпоксії 
та її наслідкам, порушенням мембранного тран-
спорту, апоптозу та пероксидному окисненню ліпі-
дів (Dudnyk, Korol, Morozova, Khromykh, Shalamai 
2022; Висоцький, Глущенко, Храмова 2016; Іван-
ченко, Романенко, Псурцева, Самура 2016; Лук’ян-
чук, Сімонова, 2015; Чекман, Горчакова, Туманов, 
Сирова, Бєленічев, Загородний, Яковлева, 2018).

Мета дослідження – оцінити зміни показників 
фізичної працездатності нащадків щурів з експери-
ментальною прееклампсією (ЕП) за умов ранньої та 
пізньої фармакологічної корекції новим похідним 
метилксантину (умовна назва бенофілін).

Матеріали та методи дослідження. Як oб’єкт 
дocлiдження вибрано бенофілін – нову сполуку 
в ряду 7,8-дизамiщених похідних теoфiлiну. Зазна-
чена речoвина cинтезoвана на кафедрi бioлoгiчнoї 
хiмiї та лабoратoрнoї дiагнocтики Запoрiзькoгo дер-
жавнoгo медичнoгo унiверcитету (Матвійчук, 2018).

Сполука ‒ це бiлий cипучий криcталiчний пoрo-
шок, без запаху, гiркoгo cмаку, рoзчинний у димети-
лформаміді, диметилсульфоксиді та важкo рoзчин-
ний у вoдi. Вoна cтабiльна під час зберiгання, не 
гiгрocкoпiчна. Дocлiджувану речoвину ввoдили вну-
трiшньoшлункoвo у виглядi тoнкoдиcперcнoї вoднoї 
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cуcпензiї, cтабiлiзoванoї твiнoм-80, який є прoдук-
тoм oкcиетилювання мoнooлеату coрбiтану.

Експерименти виконані на потомстві щурів у віці 
3 міс (n = 6), 18 міс. (n = 6) та 25 міс (n = 6), народ-
женому білими безпородними самками щурів із фізі-
ологічною вагітністю та ЕП, модельованою заміною 
питної води 1,8%-м розчином натрію хлориду з 1-ї по 
21-ту добу гестації. На першому етапі дослідження 
вивчали фізичну працездатність 3- та 18-місячного 
потомства самок щурів з ЕП після ранньої фар-
макологічної корекції (із 40-ї по 70-ту добу життя) 
похідним метилксантину бенофіліном у трьох дозах 
(35 мг/кг, 70 мг/кг та 105 мг/кг). На другому етапі 
потомству, народженому щурами з ЕП, протягом 30 
діб (із 24-го по 25-й міс життя) вводили у шлунок 
бенофілін у трьох дозах (35 мг/кг, 70 мг/кг, та 105 
мг/кг). Як референс-препарат використано препарат 
Семакс у дозі 0,4 мг/кг інтраназально (Кузьмінов, 
Туркіна, Призиглей, 2020). Вибір препарату порів-
няння зумовлений його фармакологічною дією, яка 
полягає у покращенні фізичної та розумової пра-
цездатності, збільшенні адаптаційних можливостей 
організму в умовах стресу.

На 39-ту добу після народження потомство від-
саджували від щурів самок. Дослідження проводили 
у два етапи. На першому етапі були сформовані 
групи тварин: 1 – позитивний контроль – потомство 
обох статей (n = 6), народжені здоровими щурами, 
які отримували дистильовану воду; 2 – негативний 
контроль ‒ потомство обох статей (n = 6), народжені 
щурами з ЕП, які отримували дистильовану воду; 3, 
4, 5 – дослідні групи (по 6 тварин у групі), народ-
жені щурами з ЕП, які одержували бенофілін у дозах 
35 мг/кг, 70 мг/кг та 105 мг/кг, 6 група – потомство 
обох статей (n = 6), народжені щурами з ЕП, які 
отримували референт препарат Семакс у дозі 0,4 мг/
кг інтраназально. Референс-препарат, бенофілін та 
дистильовану воду вводили один раз на добу із 40-ї 
по 70-ту добу життя. Бенофілін уводили в дозах, які 
виявили максимально виражену фармакологічну 
активність за результатами попередніх експеримен-
тів (Матвійчук, 2018).

На другому етапі дослідження протягом 30 діб 
(із 24-го по 25-й міс життя) тваринам із груп пози-
тивного та негативного контролю (2 групи по 6 тва-
рин у кожній групі) вводили в шлунок дистильовану 
воду, тваринам дослідних груп 3 (n = 6) – бенофілін 
у дозі 35 мг/кг, 4 (n = 6) – бенофілін у дозі 70 мг/кг, 5 
(n = 6) – бенофілін у дозі 105 мг/кг. Фізичну працез-
датність щурів у віці 25 місяців оцінювали в тестах 
«Утримання тіла» на стрижні та «Вимушене пла-
вання» з навантаженням. Речовини вводили в ефек-

тивні для дорослих щурів дозах (Стефанов, 2001; 
Porsolt, Le Pichon & Jalfre, 1977; Матвійчук, 2018).

Під час проведення експериментів тварин утри-
мували у вiварiї ЦНДЛ НФаУ, яка атестована МОЗ 
України на проведення вимірювань у сфері охо-
рони здоров'я. Дослідження виконане відповідно до 
вимог Європейської конвенції про охорону хребет-
них тварин, які використовуються з експерименталь-
ною та іншою науковою метою (Страсбург, 1986 р., 
зі змінами 1998 р.), Закону України № 3446-IV від 
21.02.2006 «Про захист тварин від жорстокого пово-
дження» (Zakon Ukrainy № 3447-IV від 21.02.2006) 
та Директиви Європейського Союзу 2010/63 ЄС 
«Про захист тварин, які використовуються в науко-
вих цілях», 2010. Під час проведення досліджень 
тварини перебували у вiварiї з кoнтрoльoваним 
температурним режимoм та вiднocнoю вoлoгicтю, 
на дванадцятигoдиннoму циклi день/нiч, із вiльним 
дocтупoм дo вoди та їжi.

У роботі використано методики, які дають 
змогу різнобічно оцінити актопротекторні власти-
вості досліджуваної речовини. У щурів у віці 3 міс 
вивчали фізичну працездатність у тесті «Утримання 
тіла» («УТ»). За допомогою секундоміра, оцінювали 
здатність щурів протягом 3-х хв утримуватися на 
стрижні з гумовою поверхнею діаметром 10 см та 
швидкістю обертання 10 об./хв. Наступна методика, 
яка дає змогу оцінити актопротекторну активність 
досліджуваної сполуки, в експериментах на щурах 
‒ плавальний тест Порсолта «Вимушене плавання» 
(«ВП») з навантаженням. Через 25‒30 хв після вве-
дення тваринам бенофіліну та референт-препарату 
на корінь хвоста прикріплювали вантаж 10% маси 
тіла. Щурів поміщували в басейн із відстояною 
водою, температура ‒ 24°С. За допомогою секун-
доміра реєстрували час плавання до виснаження. 
Критерієм виснаження вважали занурення голови 
під воду на 10 с (Стефанов, 2001; Porsolt, Le Pichon 
& Jalfre, 1977; Яковлєва, Міщенко, Лар'яновська та 
ін., 2009; Havrylov, Shtrygol’, 2021). У групах тварин 
віком 18 місяців виконували ці ж випробування.

Статистичну обробку результатів здійснювали за 
допомогою пакету програм Statistica v.12.5, ліцен-
зійний номер 133-190-095 (StatSoft Inc., США) за 
U-критерієм Манна – Вітні та t-критерієм Стью-
дента для парних порівнянь, а також критеріями 
Ньюмена – Кейлса, Фаркела – Волліса для багатьох, 
з попередньою перевіркою вибірок, на нормальність 
розподілу, за критерієм Шапіро – Вілка. Відмінності 
вважали статистично значущими при p<0,05. Дані 
представлені у вигляді M ± m, де M – середнє зна-
чення, m – помилка середнього.
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Результати дослідження та їх обговорення. 
У нащадків щурів групи негативного контролю 
у віці 3, 18 та 25 міс час виконання тестів «УТ» та 
«ВП» було суттєво менший, аніж у тварин, народже-
них здоровими самками. Це свідчить про зниження 
на ранніх та пізніх етапах онтогенезу м'язової сили, 
здатності до підтримки рівноваги та координації 
нації рухів, аеробно-анаеробної витривалості (Lin, 
Leonard, Co, Mukhopadhyay, Giri, Perger, Beeram, 
Kuehl, Uddin, 2015; Phipps, Thadhani, Benzing, 
Karumanchi, 2019) (табл. 1, 2).

У тесті «УТ» у 3-місячного потомства, яке одер-
жувало бенофілін, час утримання на стрижні був 
значно більший, аніж у щурів групи негативного 
контролю. У віці 18 місяців час утримання збільшу-
вався у тварин, які отримували бенофілін у дозах 35 
та 70 мг/кг. У віці 25 місяців утримання на стрижні 
подовжувався у самців, яким уводили бенофілін 
у дозі 70 мг/кг. Час виконання тесту статистично зна-
чимо скорочувався у потомства всіх груп у віці 18 
і 25 міс порівняно з 3-місячними тваринами. У щурів 
у віці 25 місяців порівняно з 18-місячним потом-
ством час утримання зменшувався у особин, народ-
жених щурами з ЕП (табл. 1).

Під час оцінки здатності до утримання рівноваги 
і координації у тесті «УТ» було показано, що тва-
рини всіх вікових груп, які отримували бенофілін, 
значно довше утримувалися на стрижні, який обер-
тається, ніж тваринні групи негативного контролю. 
Час виконання тесту у 18- та 25-місячного потомства 
всіх груп було менше, ніж у щурів віком 3 міс.

У тесті «ВП» 3-місячні тварини, які отримували 
бенофілін, плавали значно довше, ніж тварини групи 

негативного контролю. У віці 18 міс час плавання 
збільшувався у щурів, які отримували бенофілін 
у всіх трьох дозах. Час виконання тесту у щурів усіх 
груп у віці 18 та 25 міс зростав порівняно з 3-місяч-
ним потомством (табл. 2).

При прееклампсії вагітних порушується надхо-
дження поживних речовин і кисню до плоду (Lin, 
Leonard, Co, Mukhopadhyay, Giri, Perger, Beeram, 
Kuehl, Uddin, 2015; Maher, O’Keeffe, Kenny, Kearney, 
Dinan, Khashan, 2017; Phipps, Thadhani, Benzing, 
Karumanchi. 2019). Зміна метаболізму супрово-
джується ацидозом та окиснювальним стресом, які 
сприяють руйнуванню клітинних структур і фермен-
тів органів та тканин, що у постнатальному онтоге-
незі може призвести до їх дисфункції (Stojanovska, 
Scherjon, Plösch. 2016). Збільшується ймовірність 
формування захворювань нервової, серцево-судин-
ної, ендокринної, дихальної та інших систем (Lin, 
Leonard, Co, Mukhopadhyay, Giri, Perger, Beeram, 
Kuehl, Uddin, 2015; Phipps, Thadhani, Benzing, 
Karumanchi. 2019) зі зниженням фізичної працездат-
ності у різні періоди життя.

У результаті проведених нами досліджень було 
встановлено, що потомство самок з ЕП має більш 
низьку порівняно з тваринами, народженими здоро-
вими щурами, фізичну працездатність як на ранніх  
(3 міс) етапах онтогенезу, так у віддалені періоди 
(18 та 25 міс), про що свідчить різниця у часі вико-
нання тестів «УТ» та «ВП». Відомо, що похідні 
метилксантинів позитивно впливають на пара-
метри фізичної працездатності та адаптацію до 
фізичних навантажень, збільшують фізичну витри-
валість щурів до форсованих динамічних і статич-

Таблиця 1
Динаміка змін м'язової сили у потомства щурів з експериментальною прееклампсією у тесті 

«Утримання тіла» на стрижні за ранньої та пізньої фармакологічної корекції бенофіліном, M ± m

Група тварин

Час виконання тесту, с
Вік 3 міс

(середня маса (г) 
131,5±0,87)

Вік 18 міс
(середня маса (г) 

190,2±0,21)

Вік 25 міс
(середня маса (г) 

243,1±0,71)
Позитивний контроль 56,15±1,69 8,46±0,78, 7,21±0,89,

Негативний контроль 32,19±1,8⁎ 6,40±0,77, 4,15±0,31,>

Нащадки щурів з ЕП, які отримували 
бенофілін у дозі 35 мг/кг

48,84±1,49#
7,85±1,22#, 5,63±0,42^,<

Нащадки щурів з ЕП, які отримували 
бенофілін у дозі 70 мг/кг 49,58±1,72# 8,91±0,77#, 7,38±0,58^,

Нащадки щурів з ЕП, які отримували 
бенофілін у дозі 105 мг/кг 42,93±1,55# 7,75±0,58#, 6,20±0,61^,

Нащадки щурів з ЕП, які отримували 
Семакс у дозі 0,4 мг/кг 51,13±3,42⁗ 8,17±4,22⁗ 7,48±4,14⁗

Примітка. Відмінності статистично значущі (р < 0,05) порівняно з групою позитивного контролю: * – за критерієм 
Стьюдента; порівняно з групою негативного контролю: ^ – за критерієм Краскела – Волліса; # – за критерієм Ньюмена ‒ 
Кейлса; ⁗ – за критерієм Стьюдента; порівняно з потомством у віці 3 міс: , – за критерієм Стьюдента; порівняно з потомством 
у віці 18 міс: > – за критерієм Манна ‒ Вітні; < – за критерієм Стьюдента.
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них навантажень (Luis Clemente Jimenez-Botello, 
Rodrigo Balam Muñoz-Soto, Inma Castilla de Cortazar 
Larrea, Mariano Garcia-Magariño Alonso, Marvin 
Antonio Soriano-Ursua, Jose Correa-Basurto, 2016; 
Чекман, Горчакова, Туманов, Сирова, Бєленічев, 
Загородний, Яковлева, 2018). У наших експери-
ментах рання (із 40-ї по 70-ту добу життя) і пізня 
(з 24-го по 25-й міс життя) фармакологічна корек-
ція бенофіліном збільшувала м'язову силу, коор-
динаційно-рухову активність, аеробно-анаеробну 
витривалість у тестах «УТ» і «ВП» відповідно у 3-, 
18- та 25-місячного потомства порівняно з показни-
ками в групі негативного контролю. М'язова сила 
і аеробно-анаеробна витривалість у 3- і 18-місяч-
них щурів, яким із 40-х до 70-х діб життя вводили 
бенофілін, були істотно більшими, ніж у тварин, 
народжених самками з ЕП. Пізня фармакологічна 
корекція бенофіліном не чинила значного впливу 
на фізичну працездатність потомства щурів із ЕП. 
Таким чином, бенофілін виявився ефективним як за 
ранньої (із 40-ї по 70-ту добу життя), так і за піз-
ньої фармакологічної корекції (із 24-го по 25-й міс 
життя).

Терапевтичний вплив похідних метилксантину 
пов'язаний з їхньою політропною фармакологічною 
дією. Речовини цієї групи мають ендотелій-, нейро-, 
кардіопротекторний, антигіпоксичний та антиокси-
дантний ефекти (Корнієнко, 2010; Матвійчук, 2018; 
Чекман, Горчакова, Туманов, Сирова, Бєленічев, 
Загородний, Яковлева, 2018, Juan G. Borja Fajardo, 
Heidi B. Horta Tellez, Giann C. Peñaloza Atuesta, 

Angélica P. Sandoval Aldana, Jonh J. Mendez Arteaga, 
2022). Окрім того, вони впливають на транспорт та 
утилізацію глюкози, збільшують синтез аденозин-
трифосфату в умовах гіпоксії, усувають дефіцит 
енергії в клітинах, беруть участь у регуляції м'я-
зових скорочень (Senthilkumar S. Karuppagounder, 
Subramaniam Uthaythas, Manoj Govindarajulu, Sindhu 
Ramesh, Koodeswaran Parameshwaran, Muralikrishnan 
Dhanasekaran, 2021). Усе це сприяє зростанню фізич-
ної працездатності у потомства самок із ЕП.

Із віком у щурів усіх груп знижувалися м'язова 
сила і координаційно-рухова активність, тоді як 
аеробно-анаеробна витривалість, навпаки, збільшу-
валася. У віці 18 та 25 міс фізична працездатність 
значно знижувалася у тварин групи негативного 
контролю. Це свідчить про негативний вплив ЕП 
на м'язову силу, здатність утримувати рівновагу 
та координацію, аеробно-анаеробну витривалість 
потомства.

Висновки
У тварин, народжених щурами з ЕП, у віці 3, 

18 і 25 міс зменшується фізична працездатність 
порівняно з працездатністю у потомства здоро-
вих самок. Похідне метилксантину бенофілін 
зменшує негативний вплив ЕП на потомство за 
ранньої (із 40-ї по 70-ту добу життя) та пізньої (із 
24-го по 25-й міс життя) фармакологічної корек-
ції. Це передбачає можливість створення на 
основі бенофіліну препарату для превентивної 
корекції наслідків прееклампсії, перенесеної під 
час вагітності, у нащадків.

Таблиця 2
Динаміка змін аеробно-анаеробної витривалості у потомства щурів з експериментальною 

прееклампсією у тесті «Вимушене плавання з вантажем» за ранньої та пізньої фармакологічної 
корекції бенофіліном, M ± m

Група тварин

Час виконання тесту, с
Вік 3 міс

(середня маса (г) 
128,6±0,67)

Вік 18 міс
(середня маса (г) 

188,1±0,32)

Вік 25 міс
(середня маса (г) 

251,2±0,51)
Позитивний контроль 141,55±3,38 172,75±10,02, 180,03±8,25α

Негативний контроль 95,95±5,57$ 137,23±4,60⁎, 125,60±4,93⁎,<

Нащадки щурів з ЕП, які отримували 
бенофілін у дозі 35 мг/кг 110,23±3,19^ 156,02±7,63#, 147,91±8,56,

Нащадки щурів з ЕП, які отримували 
бенофілін у дозі 70 мг/кг 125,75±6,52^ 167,22±8,73# 163,74±9,24<

Нащадки щурів з ЕП, які отримували 
бенофілін у дозі 105 мг/кг 104,61±2,78^ 162,76±8,91#, 154,96±9,52,

Нащадки щурів з ЕП, які отримували 
Семакс у дозі 0,4 мг/кг 128,35±1,92* 172,14±4,12* 168,21±5,16*

Примітка. Відмінності статистично значущі (р < 0,05) порівняно з групою позитивного контролю: $ – за критерієм  
Манна – Вітні; * – за критерієм Стьюдента; порівняно з групою негативного контролю: ^ – за критерієм Краскела ‒ Волліса; 
# – за критерієм Ньюмена – Кейлса; порівняно з потомством у віці 3 міс: , – за критерієм Стьюдента; порівняно з потомством 
у віці 18 міс: < – за критерієм Стьюдента.
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